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M I S E A U POINT 



Aucune affection ne justifie une colectomie veritablement 
prophylactique, c’est-a-dire Lexer ese (Fun colon indemne de lesions 
a risque de degenerescence. La chirurgie est cependant ; en pratique, 
systematiquement requise chez le grand adolescent ou Vadulte 
jeune au cours de la forme classique de la polypose adenomateuse 

familiale du fait de la profusion des polypes. 
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L es formes hereditaires des cancers 
colorectaux sont des affections rares 
mais associees a un risque tumo- 
ral tres eleve. Elies peuvent etre regrou- 
pees en formes polyposiques (adeno- 
mateuses ou hamartomateuses) et non 
polyposiques (v. tableau). La prise en 
charge, complexe, implique, outre les 
oncogeneticiens, les gastroentero- 
logues et les chirurgiens. La place de 
la chirurgie est variable et nous tente- 
rons de preciser ses indications et ses 
modalites pour chacune des affections. 

FORMES HEREDITAIRES 
POLYPOSIQUES DES CANCERS 
COLORECTAUX 

Les polyposes colorectales sont defi- 
nies par fexistence de multiples poly- 
pes du colon et eventuellement du rec- 
tum. Le diagnostic endoscopique est 
done facile mais l’aspect nest pas spe- 
cifique. Le diagnostic de nature de la 
polypose repose principalement sur les 


donnees de l’analyse histologique des 
polypes et sur fexistence et le type 
d’eventuelles manifestations phenoty- 
piques extradigestives associees. En 
pratique, on distingue les polyposes 
adenomateuses des polyposes hamar- 
tomateuses, ces demieres comprenant 
la polypose juvenile et la polypose de 
Peutz-Jeghers. 

Polyposes adenomateuses 

La polypose adenomateuse associee 
au gene APC 

La polypose adenomateuse fami- 
liale est une affection hereditaire rare 
a transmission autosomique domi- 
nante liee a une mutation germinale 
du gene APC. Elle est a forigine de 
1 % de l’ensemble des cancers colo- 
rectaux. 

Les polypes colorectaux apparais- 
sent generalement vers la fin de la pre- 
miere decennie. Ils augmentent en 
nombre et en taille avec fage et se 
repartis sent sur fensemble du cadre 
colique et au niveau du rectum. La 
densite de la polypose est finalement 


variable, mais le nombre de polypes 
est regulierement superieur a 100 et 
peut atteindre plusieurs milliers dans 
les formes particulierement profuses. 

L’exerese endoscopique de l’en- 
semble des polypes n’etant pas possi- 
ble, l’indication de chirurgie « pro- 
phylactique » est foraielle. En effet, si 
cette chirurgie n’est pas realisee, la 
degenerescence uni- ou multifocale est 
quasi systematique avant fage de 
40 ans. L’age auquel la chirurgie pro- 
phylactique est realisee n’est pas stan- 
dardise. II depend essentiellement de 
la severite du phenotype colique. Le 
principe est de retarder l’age de la chi- 
rurgie, sous reserve d’une surveillance 
endoscopique reguliere, afin d’inter- 
ferer le moins possible avec le deve- 
loppement et la scolarite de fenfant. En 
pratique, il est recommande de met- 
tre en place une surveillance endosco- 
pique annuelle entre 10 et 12 ans chez 
les enfants porteurs d’une mutation 
du gene APC. Dans la majorite des cas, 
la chirurgie est realisee chez le grand 
adolescent ou chez l’adulte jeune. 
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Les differentes formes hereditaires de cancers colorectaux 


Mode de transmission, genes en cause et risques de cancers colorectaux 


SYNDROME 

TRANSMISSION 

GENE(S) 

EN CAUSE 

INCIDENCE CUMULEE 

DU CANCER COLORECTAL 

FORMES POLYPOSIQUES Polyposes adenomateuses 




1 liees a APC 

Autosomique dominante 

APC 


-forme classique 



100% a 40 ans 

-forme attenuee 



? 

1 liees a MYH 

Autosomique recessive 

MYH 

? 

Polyposes hamartomateuses 




1 polypose juvenile 

Autosomique dominante 

MADH4; BMPR1A 

40% 

1 polypose de Peutz-Jeghers 

Autosomique dominante 

STK-11 

40% 

FORMES 

Autosomique dominante 

ML HI, MSHZ 

80% (hommes)* 

NON POLYPOSIQUES = 


MSH6 

50-60% (femmes)* 

SYNDROME HNPCC/LYNCH 





Tableau 


HNPCC: hereditary non polyposis colon cancer. * Evaluation « revue » a la baisse dans les etudes les plus recentes 
utilisant une methodologie plus appropriee visant a s'affranchir des biais de recrutement des etudes initiales. 


La chirurgie est soit une colectomie 
totale avec conservation du rectum et 
anastomose ileo-rectale, soit une colo- 
proctectomie avec anastomose ileo- 
anale et reservoir ileal en J. La colo- 
proctectomie a l’avantage de supprimer 
le risque de cancer rectal. II s’agit nean- 
moins d’une chirurgie plus complexe 
que la colectomie, et qui est associee a 
une morbidite superieure. 1 La perte 
du reservoir rectal augmente le risque 
de troubles digestifs residuels (aug- 
mentation du nombre des exonerations 
quotidiennes, imperiosites). Cette chi- 
rurgie comporte egalement un risque 
de sequelles genito-urinaires et sexuel- 
les (hypofertilite et dyspareunie chez la 
femme, troubles de l’erection et eja- 
culation retrograde chez Fhomme, pos- 
sibility de lesion ureterale) en rapport 
avec la dissection pelvienne. 

En pratique, le choix du type d ’in- 
tervention chirurgicale depend prin- 
cipalement de levaluation du risque de 
cancer rectal metachrone. Ce risque est 
d’autant plus eleve que la polypose est 
plus severe, de telle sorte que la colo- 
proctectomie avec anastomose ileo- 
anale est Intervention de choix chez 
les malades ayant plus de 20 polypes 
du rectum (particulierement en cas de 
polype [s] de grande taille et/ou d’ar- 


chitecture villeuse et/ou avec lesions 
de dysplasie de haut grade) ou plus 
de 1 000 polypes coliques. 2 Le risque 
de tumeurs desmoides doit egalement 
etre pris en compte dans la mesure oil 
la decouverte d’une telle tumeur au 
decours de la colectomie peut com- 
promettre la faisabilite d’une proctec- 
tomie secondaire. 3 Ce risque justifie, 
pour certaines equipes, de privilegier 
systematiquement la coloproctectomie 
d’emblee. Cette strategic merite, en tout 
cas, d’etre envisagee chez les indivi- 
dus ayant des antecedents familiaux ou 
personnels de tumeurs desmoides. 
Dans tous les cas, le choix du type d’in- 
tervention doit prendre en compte la 
volonte des patients apres qu’ils ont ete 
informes des avantages et des inconve- 
nients des 2 approches. 

Quelle que soit Intervention reali- 
see, il est essentiel de maintenir une 
surveillance endoscopique annuelle: 
surveillance rectale apres colectomie 
et anastomose ileo-rectale, surveillance 
du reservoir ileal apres coloproctec- 
tomie et anastomose ileo-anale. 

La surveillance endoscopique basse 
vient completer une surveillance perio- 
dique du tractus digestif superieur par 
fibroscopie oeso-gastroduodenale et 
duodenoscopie afin de rechercher et 


de prendre en charge la polypose 
duodenale. 

Les formes attenuees de polypose adenoma - 
teuse colorectale liee au gene APC 

Certaines polyposes adenomateu- 
ses dues a une mutation du gene APC 
se distinguent de la forme classique 
par l’apparition plus tardive et en plus 
petit nombre de polypes, une locali- 
sation colique proximale preferentielle 
et une moindre frequence des mani- 
festations extra-colorectales. 4 On parle 
de phenotype « attenue ». L’augmen- 
tation du risque de cancer colorectal 
est importante et justifie la mise en 
place d’une surveillance coloscopique 
avec chromo-endoscopie (v. infra) sur 
un rythme annuel a partir de l’age de 
30 ans. 5 La colectomie prophylactique 
n’est pas systematique dans ce contexte 
mais reste indiquee en cas d’impossi- 
bilite de « controle endoscopique » 
de la polypose. 6 La conservation rec- 
tale est generalement possible et jus- 
tifie la surveillance endoscopique ulte- 
rieure. La surveillance periodique du 
tractus digestif superieur est egalement 
indiquee chez ces malades. 

La polypose adenomateuse associee 
au gene MYH 

De description recente, elle est Lee 
a une mutation germinale des 2 alleles 
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du gene MYH-, sa transmission est 
autosomique recessive. 7 Elle rendrait 
compte de 20 a 30 % des polyposes 
adenomateuses non liees au gene APC. 
La polypose colique est le plus sou- 
vent de type attenue avec un nombre 
de polypes compris entre 15 et 100. 
Les modalites de la surveillance endo- 
scopique colorectale et les indications 
chirurgicales sont identiques a celles 
de la polypose adenomateuse liee au 
gene APC. Elies sont basees sur la gra- 
vite de la polypose et les possibilites 
de controle endoscopique. 

Polyposes hamartomateuses 

La polypose juvenile et la polypose 
de Peutz-Jeghers sont des polypo- 
ses hamartomateuses a transmission 
autosomique dominante en rapport 
avec une mutation germinale des 
genes MADH4 ou BMPR1A pour la 
premiere, du gene STK11 pour la 
seconde. Leur incidence est environ 
10 fois inferieure a celle de la poly- 
pose adenomateuse liee au gene APC. 
Elies se distinguent l’une de l’autre 
par les caracteristiques histologiques 
des polypes, par la localisation pre- 
ferentielle des polypes au niveau de 
l’intestin grele, et par la presence fre- 
quente, en particular chez l’enfant et 
Fadolescent, d’une lentiginose peri- 
orificielle au cours du syndrome de 
Peutz-Jeghers. L’incidence cumulee 
de cancer colorectal est evaluee a 40- 
50 % et justifie la mise en place d’une 
surveillance coloscopique precoce et 
etroite. En pratique, les recomman- 
dations professionnelles frangaises, 
basees sur l’avis d’experts, ont fixe 
1’age de debut des coloscopies a 10- 
15 ans pour la polypose juvenile et 
a 18 ans pour la polypose de Peutz- 
Jeghers. Les coloscopies sont renou- 
velees tous les 2 a 3 ans. 5 Comme 
pour les formes attenuees de poly- 
pose adenomateuse familiale, la 
colectomie prophylactique n’est pas 
systematique. La chirurgie n’est envi- 
sagee qu’en cas d’impossibilite d’exe- 
rese endoscopique des lesions colo- 
re et ales. 


FORMES HEREDITAIRES 

NON P0LYP0SIQUES DES CANCERS 

C0L0RECTAUX 

Le syndrome HNPCC (hereditary non 
polyposis colon cancer\ forme heredi- 
taire non polyposique des cancers 
colore ctaux ou syndrome de Lynch, 
est la plus frequente des formes here- 
ditaires de cancers colorectaux. Cette 
affection a transmission autosomique 
dominante serait pourvoyeuse de 3 % 
de l’ensemble des cancers colorectaux. 
Les arguments permettant de l’evo- 
quer sont les suivants : agregation fami- 
liale de cancers colorectaux, jeune age 
au diagnostic, association a d’autres 
types tumoraux et en particular a 
l’adenocarcinome de l’endometre. La 
recherche d’une instability des micro- 
satellites au niveau tumoral peut ega- 
lement etre utile, ce phenotype etant 
quasiment constant dans ce contexte. 
Le diagnostic repose, in fine, sur la 
mise en evidence d’une mutation ger- 
minale d’un gene implique dans la 
reparation des mesappariements de 
l’ADN, MLHU MSH2 ou MSH6 Dans 
les etudes initiales, l’incidence cumu- 
lee du cancer colorectal etait evaluee 
entre 78 et 87 %; celle du cancer de 
l’endometre entre 43 et 60 %. 8 Ces 
chiffres ont ete revus a la baisse dans 
des travaux plus recents ayant recours 
a une methodologie d’analyse plus 
appropriee visant a s’affranchir de biais 
de recrutement. A titre d’exemple, l’in- 
cidence cumulee du cancer colorec- 
tal a l’age de 70 ans etait evaluee a 47 % 
chez les hommes et a 33 % chez les 
femmes dans une etude frangaise, 9 et 
a « seulement » 26,7 % chez les hom- 
mes et 22,4 % chez les femmes dans 
une etude hollandaise. 10 

Prise en charge 

Patients ayant un syndrome HNPCC 
indemnes de cancer colorectal 

En Lrance, des recommandations 
pour l’identification et la prise en 
charge du syndrome HNPCC ont ete 
etablies en 2004 par un groupe d’ex- 
perts reunis par la Direction generate 
de la sante a la demande du ministere 


de la Sante a partir des donnees 
publiees entre 1993 et 2003. Elies ont 
ete publiees (notamment dans la revue 
Bulletin du Cancer en 2004) 11 et ont ete 
recemment reevaluees a la lumiere des 
nouvelles donnees disponibles. 12 
Compte tenu de la penetrance incom- 
plete de Faffection, des incertitudes vis- 
a-vis du niveau de risque reel du can- 
cer colorectal, de l’efficacite du 
depistage endoscopique et de la mor- 
bidity associee a l’intervention chirur- 
gicale, les experts se sont prononces 
contre l’indication d’une colectomie 
prophylactique chez les individus ayant 
un syndrome HNPCC indemnes de 
cancer au profit de la mise en place 
d’une surveillance endoscopique sou- 
tenue et de qualite. Cette position est 
coherente avec les recommandations 
des differentes societes savantes a tra- 
vers le monde. 

Les modalites de la surveillance 
endoscopique ont ete precisees par 
ce groupe. Elies sont conformes aux 
recommandations professionnelles 
frangaises pour l’endoscopie digestive 
basse (disponibles en ligne sur le site 
de la Haute Autorite de Sante). 5 Les 
coloscopies doivent etre realisees dans 
des conditions de preparation opti- 
males des l’age de 20 a 25 ans et renou- 
velees tous les ans ou tous les 2 ans 
au maximum. L’exploration « conven- 
tionnelle » doit etre systematiquement 
associee a l’apphcation d’un colorant 
a la surface de la muqueuse colique 
(on parle de chromo-endoscopie) afin 
d’augmenter la sensibilite de l’examen 
pour le diagnostic des lesions planes. 
L’ensemble des lesions identafiees doit 
faire l’objet d’une exerese en ayant 
recours aux differentes techniques 
d’endoscopie interventionnelle. 

L’efficacite de la prise en charge 
endoscopique des individus indemnes 
ayant un syndrome HNPCC est actuel- 
lement bien demontree, tant en ce qui 
conceme l’incidence des cancers colo- 
rectaux que le stade au diagnostic et 
la mortalite globale et specifique. 13,14 

Le recours a la chirurgie est reserve 
aux individus chez lesquels un cancer 
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POUR LA PRATIQUE 


•) Aucune forme hereditaire de cancer colorectal ne justifie I'exerese d'un colon n'ayant pas 
de lesion endoscopique. Le terme « chirurgie prophylactique » sous-entend « prophylaxie 
du cancer ». Une telle chirurgie concerne done des individus indemnes de cancer a priori 
mais ayant des lesions colorectales a risque de degenerescence non accessibles 
a une exerese endoscopique. 

•) La polypose adenomateuse familiale de phenotype « classique » correspond a la seule entite 
dans laquelle I'indication d'une chirurgie colique prophylactique est systematique compte 
tenu de la gravite de la polypose colorectale. L'intervention est generalement realisee 
chez le grand adolescent ou chez I'adulte jeune. II peut s'agir soit d'une colectomie totale 
avec anastomose ileo-rectale, soit d'une coloproctectomie avec anastomose ileo-anale 
(et reservoir ileal). 

) Au cours des polyposes adenomateuses de phenotype «attenue» liees aux genes APC 
ou MYHet des polyposes hamartomateuses, I'indication chirurgicale n'est retenue qu'en cas 
d'impossibilite de « controle endoscopique » de la polypose. L'intervention le plus souvent 
realisee est ici la colectomie totale avec anastomose ileo-rectale. 

) II n'existe pas d'indication de colectomie prophylactique systematique chez les sujets ayant 
un syndrome HNPCC indemnes de cancer colorectal. La encore, la chirurgie n'est envisagee 
qu'en cas d'identification de lesion(s) non accessible(s) a une exerese endoscopique. 
L'intervention est soit une colectomie segmentaire, soit une colectomie totale. 

) Les modalites de la prise en charge chirurgicale des individus ayant un cancer colique 
ou rectal survenant dans le contexte d'un syndrome HNPCC connu ne sont pas bien 
codifiees. Les experts frangais se sont prononces en faveur d'une prise en charge 
conventionnelle (colectomie segmentaire). La colectomie totale peut egalement etre 
envisagee et represente l'intervention «de choix » pour certaines equipes. 

•) Les indications et les modalites chirurgicales dans le cadre des formes hereditaires 
des cancers colorectaux doivent systematiquement faire I'objet d'une discussion en reunion 
de concertation pluridisciplinaire impliquant chirurgiens, gastroenterologues 
et oncogeneticiens. II est souhaitable que la prise en charge s'effectue dans des centres 
experts en chirurgie colorectale. 

) L'abord coelioscopique doit etre systematiquement envisage. L'information loyale 
des malades vis-a-vis des avantages et des inconvenients des differentes techniques 
chirurgicales est essentielle. 

•) La mise en place d'une assistance psychologique de I'individu atteint et de sa famille 
est parfois necessaire et doit etre systematiquement proposee. 


ou une ou plusieurs lesions adenoma- 
teuses non accessibles a une exerese 
endoscopique sont diagnostiques. Elle 
doit egalement etre discutee dans les 
situations cliniques rares ou l’explora- 
tion endoscopique n’est pas realisable 
(echecs iteratifs de la coloscopie en rap- 
port avec un megadolichocolon, une 
diverticulose colique severe ou un ante- 
cedent de radiotherapie pelvienne, 
p. ex.) ou en cas d’opposition et de 
mauvaise observance des patients vis- 
a-vis du programme de depistage. L’in- 
dication de la colectomie dans ces 


contextes doit imperativement etre vali- 
dee dans le cadre d’une reunion de 
concertation pluridisciplinaire. 

Patients avec cancer colorectal 

La question du type d’intervention 
chirurgicale a realiser (colectomie seg- 
mentaire « conventionnelle » ou colec- 
tomie totale de principe) chez un indi- 
vidu ayant un cancer colique non 
metastatique survenant dans le 
contexte d’un syndrome HNPCC 
connu est debattue, compte tenu du 
risque de cancer colique ou rectal 


metachrone, evalue a 52 % a 20 ans. 15 
Le pronostic (et done le stade au dia- 
gnostic) du cancer colique recemment 
diagnostique, les consequences fonc- 
tionnelles de la colectomie subtotale 
possiblement responsables d’une 
degradation de la qualite de vie, le sou- 
hait du patient et son observance pre- 
visible a la surveillance endoscopique 
ulterieure, l’age et l’existence de 
comorbidites sont autant d’elements 
a prendre en compte dans le choix 
du type d’intervention chirurgicale. 
Aucune etude clinique n’a veritable- 
ment compare les resultats de ces 
2 approches. Une etude hollandaise de 
modelisation suggere que la colecto- 
mie subtotale serait associee a un 
benefice modere en termes de sur- 
vie, en particulier lorsqu’elle est reali- 
see chez des sujets jeunes ayant un 
cancer colique de stade precoce. 16,17 
L’analyse de cette etude est cependant 
delicate et ses conclusions sont dis- 
enables en raison de limites metho- 
dologiques et de l’absence de prise 
en compte de la qualite de vie. 18 Si la 
position des experts frangais est de 
ne pas proposer de colectomies eten- 
dues systematiques dans ce contexte, 
les recommandations internationales 
sont moins tranchees. 19,20 En pratique, 
les indications chirurgicales doivent 
etre discutees au cas par cas lors d’une 
reunion de concertation multidisci- 
plinaire prenant en compte le choix du 
patient (formule apres une informa- 
tion objective et loyale sur les avan- 
tages et les inconvenients de chacune 
de ces techniques). 

Dans l’hypothese ou I’indication 
d’une colectomie etendue serait rete- 
nue chez un patient ayant un cancer 
colique, l’intervention realise une 
colectomie totale ou subtotale avec 
anastomose ileo-rectale. La coloproc- 
tectomie totale avec anastomose ileo- 
anale n’est pas recommandee, malgre 
le risque de cancer rectal metachrone 
apres colectomie, eu egard a la com- 
plexity et a la morbidite superieures 
de cette intervention. Une surveillance 
endoscopique au minimum annuelle 
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SUMMARY Prophylactic colectomy in hereditary colorectal cancer 

Hereditary colorectal cancer conditions are associated with a very-high life-time risk of 
colorectal cancer and require an intensive endoscopic surveillance programme. All colorectal 
lesions identified during follow-up should be endoscopically removed. Colectomy should be 
considered when these lesions are not amenable to endoscopic resection because of their 
morphological characteristics and/or their multiplicity. In fact, colectomy or coloproctectomy is 
indicated in virtually all patients with classical form of familial adenomatous polyposis as they 
develop hundreds of adenomatous polyps during their second decade of live. In any case, it is 
recommended that surgical decisions are discussed in multidisciplinary teams and that surgery 
is performed in highly specialized centres. 

Rev Prat 2008 ; 58 : 1281-5 

RESUME Colectomie preventive dans le cancer du colon hereditaire 

Les formes hereditaires, polyposiques et non polyposiques, des cancers colorectaux sont des 
affections rares associees a un risque tres eleve de cancer colique. Elies justifient la mise en 
place d'une surveillance endoscopique soutenue associee a I'exerese des lesions identifies. 

La chirurgie n'est indiquee qu'en I'absence de «controle endoscopique » possible du fait du 
nombre ou des caracteristiques macroscopiques des polypes. Elle est cependant, en pratique, 
systematiquement requise chez le grand adolescent ou I'adulte jeune au cours de la forme 
classique de la polypose adenomateuse familiale du fait de la profusion des polypes. En tout etat 
de cause, aucune affection ne justifie de colectomie veritablement prophylactique, c'est-a-dire 
I'exerese d'un colon indemne de lesions a risque de degenerescence. Les indications et les 
modalites de la chirurgie des formes hereditaires des cancers coliques doivent etre systematiquement 
discutees et validees a I'occasion de reunions de concertation multidisciplinaires impliquant 
chirurgiens, gastroenterologues et oncoqeneticiens. II est souhaitable qu'elle soit realisee dans 
des centres experts en chirurgie colorectale. 
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les donnees p ubliees dans cet article. 
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